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ABSTRACT
Background & objectives: Ischemic stroke remains the third leading cause of invalidism and
death in industrialized countries. It is suggested that renin–angiotensin system (RAS) may
contribute in stroke related pathogenic mechanisms and involve in the ischemic brain damage.
This study designed to investigate the role of angiotensin II (Ang II) in conjunction with AT1
receptors in treatment of the brain injuries following transient focal cerebral ischemia in rats.
Methods: Forty eight male Sprague-Dawley rats were studied in four groups. Sham group,
ischemic control group and two ischemic groups that received candesartan (0.1mg/kg, or
0.5mg/kg) at the beginning of reperfusion period. Transient focal cerebral ischemia was induced
by 60 minutes occlusion of the middle cerebral artery, followed by 24 hours reperfusion. At the
end of the reperfusion period, neurological deficit score (NDS) was performed. Total cortical and
striatal infarct volumes were determined using triphenyltetrazolium chloride (TTC) staining
technique.
Results: Animals in sham operated group had normal motor function and no ischemic lesions
were observed in cortical or striatal regions. Occurring ischemia in ischemic control group that
received vehicle produced considerable infarction in cortex (253±15mm3) and striatum
(92±7mm3), as well as these animals had sever impaired motor dysfunctions. Blocking of AT1
receptors with candesartan (0.1mg/kg or 0.5mg/kg) improved neurological outcome and
significantly lowered cortical and striatal infarct volumes relative to ischemic control group.
Conclusion: The findings of the present study indicated that stimulation of AT1 receptors by Ang
II involved in ischemia/reperfusion injuries and blocking of AT1 receptors can decrease ischemic
brain injury and improve neurological outcome.
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ﻣﻘﺪﻣﻪ
ﻣﻌﻠﻮﻟﯿﺖ در ﺳﮑﺘﻪ ﻣﻐﺰي ﺳﻮﻣﯿﻦ ﻋﺎﻣﻞ ﻣﺮگ و 
و ﺗﺎﮐﻨﻮن درﻣﺎن ﻣﻮﺛﺮي ﺑﺮاي [1]ﺟﻮاﻣﻊ ﺻﻨﻌﺘﯽ اﺳﺖ
اﻣﺮوزه ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت وﺳﯿﻌﯽ ﺑﺎ . آن ﭘﯿﺪا ﻧﺸﺪه اﺳﺖ
اﺳﺘﻔﺎده از ﻣﺪﻟﻬﺎي ﺣﯿﻮاﻧﯽ ﺳﮑﺘﻪ ﻣﻐﺰي ﺑﺎ ﻫﺪف 
ﺷﻨﺎﺳﺎﯾﯽ ﺑﻬﺘﺮ ﭘﺎﺗﻮﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژي اﯾﻦ ﺑﯿﻤﺎري و ﻣﻌﺮﻓﯽ 
ﺳﯿﺴﺘﻢ . ﺻﻮرت ﻣﯽ ﮔﯿﺮدروﺷﻬﺎي درﻣﺎﻧﯽ ﺟﺪﯾﺪ 
آﻧﮋﯾﻮﺗﺎﻧﺴﯿﻦ در ﺑﺪن اﻧﺴﺎن ﻧﻘﺶ ﻣﻬﻤﯽ در -رﻧﯿﻦ 
اﯾﻦ . ﮐﻨﺘﺮل ﻓﺸﺎر ﺧﻮن و ﻫﻤﻮﺳﺘﺎز آب و ﻧﻤﮏ دارد
ﺳﯿﺴﺘﻢ ﻋﻼوه ﺑﺮ ﻋﻤﻠﮑﺮدﻫﺎي ﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژﯾﮏ ﻣﺘﻌﺪدي 
ﭼﮑﯿﺪه
-ﭘﯿﺸﻨﻬﺎد ﺷﺪه اﺳﺖ ﮐﻪ ﺳﯿﺴـﺘﻢ رﻧـﯿﻦ . ﺳﮑﺘﻪ ﻣﻐﺰي ﺳﻮﻣﯿﻦ ﻋﺎﻣﻞ ﻣﺮگ و ﻣﻌﻠﻮﻟﯿﺖ در ﺟﻮاﻣﻊ ﺻﻨﻌﺘﯽ اﺳﺖ:زﻣﯿﻨﻪ و ﻫﺪف
ﻫـﺪف از اﯾـﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ ﺑﺮرﺳـﯽ اﺛـﺮات . آﻧﮋﯾﻮﺗﺎﻧﺴﯿﻦ ﻣﻤﮑﻦ اﺳﺖ در ﻣﮑﺎﻧﯿﺴﻤﻬﺎي ﭘﺎﺗﻮﻟﻮژﯾﮏ ﺳﮑﺘﻪ ﻣﻐﺰي ﻧﻘﺶ داﺷﺘﻪ ﺑﺎﺷـﺪ 
اﯾـﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ ﺑـﺎ اﺳـﺘﻔﺎده از ﻣـﺪل . ﺑﺎﺷـﺪ ﺑﺮ ﺿﺎﯾﻌﻪ اﯾﺴـﮑﻤﯿﮏ ﻣﻐـﺰي ﻣـﯽ آﻧﮋﯾﻮﺗﺎﻧﺴﯿﻦ دو 1TAدرﻣﺎﻧﯽ ﻣﻬﺎر ﮔﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎي 
.آزﻣﺎﯾﺸﮕﺎﻫﯽ اﯾﺴﮑﻤﯽ ﻣﻮﺿﻌﯽ ﻣﻐﺰ در ﻣﻮش ﺻﺤﺮاﯾﯽ ﺑﺎ ﻓﺸﺎر ﺧﻮن ﻃﺒﯿﻌﯽ اﻧﺠﺎم ﺷﺪه اﺳﺖ
درﭼﻬﺎرﮔﺮوه ﻣﻮرد ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ ﻗـﺮار yelwaD - eugarpSﻋﺪد ﻣﻮش ﺻﺤﺮاﯾﯽ ﻧﺮ از ﻧﮋاد 84در اﯾﻦ ﺗﺤﻘﯿﻖ ﺗﻌﺪاد : روش ﮐﺎر
ﻣﯿﻠﯽ ﮔﺮم ﺑـﺮ 0/1ﺑﺎ دوزﻫﺎي)دو ﮔﺮوه اﯾﺴﮑﻤﯿﮏ ﮐﻪ داروي ﮐﻨﺪﺳﺎرﺗﺎن را  ﮔﺮوه ﺷﺎﻫﺪ، ﮔﺮوه ﮐﻨﺘﺮل اﯾﺴﮑﻤﯿﮏ و  و .ﮔﺮﻓﺘﻨﺪ
. در آﻏﺎز ﻣﺮﺣﻠﻪ ﺑﺮﻗﺮاري ﻣﺠﺪد ﺟﺮﯾﺎن ﺧﻮن ﭘﺲ از وﻗﻮع اﯾﺴﮑﻤﯽ درﯾﺎﻓﺖ ﮐﺮدﻧـﺪ (ﻣﯿﻠﯽ ﮔﺮم ﺑﺮ ﮐﯿﻠﻮﮔﺮم0/5ﮐﯿﻠﻮﮔﺮم ﯾﺎ 
ﺮه راﺳﺖ ﻣﻐﺰ ﺣﯿﻮاﻧﺎت ﺑـﻪ اﯾﺴﮑﻤﯽ  ﻣﻮﺿﻌﯽ  ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﺗﮑﻨﯿﮏ اﻧﺴﺪاد ﺷﺮﯾﺎن ﻣﯿﺎﻧﯽ ﻣﻐﺰ  ﺗﻮﺳﻂ ﻓﯿﻼﻣﺎن ﻣﺨﺼﻮص در ﻧﯿﻤﮑ
ﺳـﺎﻋﺖ ﭘـﺲ از ﭘﺎﯾـﺎن اﯾﺴـﮑﻤﯽ اﺧـﺘﻼﻻت ﺣﺮﮐﺘـﯽ ﺑـﺎ اﺳـﺘﻔﺎده از آزﻣـﻮن 42در اﯾـﻦ ﺣﯿﻮاﻧـﺎت  . ﻣﺪت ﯾﮏ ﺳﺎﻋﺖ اﯾﺠﺎد ﺷـﺪ 
ﻧﻮروﻟﻮژﯾﮏ وﯾﮋه اي ارزﯾﺎﺑﯽ ﺷﺪ وﺣﺠﻢ ﺿﺎﯾﻌﻪ ﻣﻐﺰي اﯾﺠﺎد ﺷﺪه  ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﺗﮑﻨﯿﮏ رﻧﮓ آﻣﯿﺰي ﺑﺎ  ﺗـﺮي ﻓﻨﯿـﻞ ﺗﺘﺮازوﻟﯿـﻮم 
. ﮐﻠﺮاﯾﺪﺗﻌﯿﯿﻦ ﺷﺪ
و آﺳـﯿﺐ اﯾﺴـﮑﻤﯿﮏ در ﻧـﻮاﺣﯽ ( 1ﻧﻤﺮه آزﻣﻮن ﻧﻮروﻟﻮژﯾﮏ )ﺣﯿﻮاﻧﺎت ﮔﺮوه ﺷﺎﻫﺪ ﻋﻤﻠﮑﺮد ﺣﺮﮐﺘﯽ ﻃﺒﯿﻌﯽ داﺷﺘﻨﺪ: ﯾﺎﻓﺘﻪ ﻫﺎ
وﻗﻮع اﯾﺴﮑﻤﯽ  در ﮔﺮوه ﮐﻨﺘﺮل ﺳﺒﺐ اﯾﺠـﺎد ﺣﺠـﻢ ﺿـﺎﯾﻌﻪ ﻗﺎﺑـﻞ ﻣﻼﺣﻈـﻪ اي در . ﻗﺸﺮي و زﯾﺮ ﻗﺸﺮي ﻣﻐﺰ آﻧﻬﺎ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻧﺸﺪ
ﺷﺪ و ﺣﯿﻮاﻧﺎت اﯾﻦ ﮔـﺮوه اﺧـﺘﻼﻻت ﺣﺮﮐﺘـﯽ ( ﻣﯿﻠﯿﻤﺘﺮ ﻣﮑﻌﺐ29±7)و ﻧﻮاﺣﯽ زﯾﺮ ﻗﺸﺮي( ﻣﯿﻠﯿﻤﺘﺮﻣﮑﻌﺐ352±51)ﻗﺸﺮ ﻣﻐﺰ 
ﻣﯿﻠﯽ ﮔﺮم ﺑﺮ ﮐﯿﻠـﻮﮔﺮم ﯾـﺎ 0/1ﺑﺎ دوزﻫﺎي)داروي ﮐﻨﺪﺳﺎرﺗﺎن آﻧﮋﯾﻮﺗﺎﻧﺴﯿﻦ دو  ﺑﺎ 1TAﻣﻬﺎر ﮔﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎي .ﺷﺪﯾﺪي  داﺷﺘﻨﺪ
ﻗﺸـﺮي و زﯾـﺮ اﺧﺘﻼﻻت ﺣﺮﮐﺘﯽ ﻧﺎﺷﯽ از اﯾﺴﮑﻤﯽ را ﮐﺎﻫﺶ داد و ﺣﺠﻢ ﺿﺎﯾﻌﻪ ﻣﻐﺰي را در ﻧﻮاﺣﯽ ( ﻣﯿﻠﯽ ﮔﺮم ﺑﺮ ﮐﯿﻠﻮﮔﺮم0/5
.ﻗﺸﺮي ﻣﻐﺰ ﺑﻄﻮر ﻣﻌﻨﯽ داري ﮐﺎﻫﺶ داد
در اﯾﺠﺎد ﺿﺎﯾﻌﻪ 1TAﯾﺎﻓﺘﻪ ﻫﺎي اﯾﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻧﺸﺎن ﻣﯽ دﻫﺪ ﮐﻪ آﻧﮋﯾﻮﺗﺎﻧﺴﯿﻦ دو از ﻃﺮﯾﻖ ﺗﺤﺮﯾﮏ ﮔﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎي: ﻧﺘﯿﺠﻪ ﮔﯿﺮي
ﺘـﯽ و ﻣﻬﺎر اﯾﻦ ﮔﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎ ﻣﯽ ﺗﻮاﻧﺪ ﺣﺠﻢ ﺿﺎﯾﻌﻪ اﯾﺴﮑﻤﯿﮏ ﻣﻐﺰي را ﮐـﺎﻫﺶ داده و اﺧـﺘﻼﻻت ﺣﺮﮐ . اﯾﺴﮑﻤﯿﮏ ﻣﻐﺰي ﻧﻘﺶ دارد
.ﻧﺎﺷﯽ از ﺳﮑﺘﻪ ﻣﻐﺰي را ﺑﻬﺒﻮد ﺑﺒﺨﺸﺪ
، ﻣﻮش ﺻﺤﺮاﯾﯽ، ﮐﻨﺪﺳﺎرﺗﺎن1TAﺳﮑﺘﻪ ﻣﻐﺰي، ﮔﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎي :ﮐﻠﻤﺎت ﮐﻠﯿﺪي
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ﮐﻪ دارد،  در روﻧﺪﻫﺎي ﭘﺎﺗﻮﻟﻮژﯾﮑﯽ ﭼﻮن آﺳﯿﺐ 
[3]و ﮐﻠﯿﻪ[2]اﯾﺴﮑﻤﯿﮏ اﻧﺪاﻣﻬﺎي ﺣﯿﺎﺗﯽ ﺑﺪن ﭼﻮن ﻗﻠﺐ
- د ﺷﺪه اﺳﺖ ﮐﻪ ﺳﯿﺴﺘﻢ رﻧﯿﻦ ﭘﯿﺸﻨﻬﺎ. ﻧﻘﺶ دارد
ﮋﯾﻮﺗﺎﻧﺴﯿﻦ دو ﻣﻤﮑﻦ ﻧآﻧﮋﯾﻮﺗﺎﻧﺴﯿﻦ و ﭘﭙﺘﯿﺪ ﻓﻌﺎل آن آ
در روﻧﺪﻫﺎي ﭘﺎﺗﻮﻟﻮژﯾﮏ ﻣﺮﺑﻮط ﺑﻪ ﺳﮑﺘﻪ ﻣﻐﺰي اﺳﺖ 
ﭘﯿﺸﻨﻬﺎد ﺷﺪه اﺳﺖ ﮐﻪ ﺳﯿﺴﺘﻢ . دﺧﺎﻟﺖ داﺷﺘﻪ ﺑﺎﺷﺪ
آﻧﮋﯾﻮﺗﺎﻧﺴﯿﻦ ﻣﻤﮑﻦ اﺳﺖ در ﮐﺎﻫﺶ ﺷﯿﻮع - رﻧﯿﻦ 
ﺳﮑﺘﻪ ﻣﻐﺰي و ﺣﺘﯽ در ﮐﺎﻫﺶ آﺳﯿﺐ ﻧﻮروﻧﻬﺎ ﭘﺲ از 
ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت .[4]ﻐﺰي ﻧﻘﺶ داﺷﺘﻪ ﺑﺎﺷﺪوﻗﻮع ﺳﮑﺘﻪ ﻣ
ﻗﺒﻠﯽ ﻣﺎ ﻧﺸﺎن داده اﺳﺖ ﮐﻪ ﻣﻬﺎر آﻧﺰﯾﻢ ﺗﺒﺪﯾﻞ ﮐﻨﻨﺪه 
در ﻣﺮﺣﻠﻪ ﻗﺒﻞ از 1آﻧﮋﯾﻮﺗﺎﻧﺴﯿﻦ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از اﻧﺎﻻﭘﺮﯾﻞ
ﻣﯽ ﺗﻮاﻧﺪ ﺣﺠﻢ [6]و ﭘﺲ از وﻗﻮع اﯾﺴﮑﻤﯽ[ 5]اﯾﺴﮑﻤﯽ 
ﺿﺎﯾﻌﻪ ﻣﻐﺰي را ﮐﺎﻫﺶ داده و ﺷﺪت ادم ﻣﻐﺰي اﯾﺠﺎد 
ﻨﯿﻦ ﮔﺰارش ﺷﺪه اﺳﺖ ﮐﻪ ﭽﻫﻤ. ﺷﺪه را ﺗﻘﻠﯿﻞ دﻫﺪ
ﺑﺎ )1TA(ﻣﻬﺎر ﮔﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎي ﻧﻮع ﯾﮏ آﻧﮋﯾﻮﺗﺎﻧﺴﯿﻦ دو 
در ﻣﺮﺣﻠﻪ ﻗﺒﻞ از اﯾﺴﮑﻤﯽ در 2ﺗﺠﻮﯾﺰ ﮐﻨﺪﺳﺎرﺗﺎن
و ﻓﺸﺎر ﺧﻮن [ 7]ﻣﻮش ﺻﺤﺮاﯾﯽ ﺑﺎ ﻓﺸﺎر ﺧﻮن ﻃﺒﯿﻌﯽ 
اﺧﺘﻼﻻت ﺣﺮﮐﺘﯽ ﻧﺎﺷﯽ از اﯾﺴﮑﻤﯽ را ﺑﻬﺒﻮد داده [8]ﺑﺎﻻ
اﻣﺎ ﮔﺰارﺷﻬﺎ . و ﺣﺠﻢ ﺿﺎﯾﻌﻪ ﻣﻐﺰي را ﮐﺎﻫﺶ ﻣﯽ دﻫﺪ
در ﻣﺮﺣﻠﻪ 1TAاﺛﺮات ﻣﻬﺎر ﮔﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎي ﻮص در ﺧﺼ
ﭘﺲ از وﻗﻮع اﯾﺴﮑﻤﯽ ﺑﻪ ﺷﮑﻞ ﻣﺪاﺧﻠﻪ درﻣﺎﻧﯽ ﻣﺤﺪود 
ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ ﺿﺮورت ﺑﺮرﺳﯽ ﮐﺎرآﺋﯽ اﯾﻦ ﻣﺪاﺧﻠﻪ . اﺳﺖ
ﺑﻪ ﺷﮑﻞ درﻣﺎن ﭘﺲ از وﻗﻮع ﺳﮑﺘﻪ ﻣﻐﺰي در اﯾﻦ 
ﺑﺎ ﺗﺠﻮﯾﺰ 1TAﻣﻄﺎﻟﻌﻪ اﺛﺮات ﻣﻬﺎر ﮔﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎي 
ﭘﺲ از وﻗﻮع اﯾﺴﮑﻤﯽ ﻣﻮرد ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻗﺮار ﮐﻨﺪﺳﺎرﺗﺎن 
ﮐﻨﺪ ﺳﺎرﺗﺎن ﺑﻪ ﻋﻨﻮان آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﯿﺴﺖ ﮔﯿﺮﻧﺪه .ﻣﯽ ﮔﯿﺮد
ﺑﻪ آﺳﺎﻧﯽ از ﺳﺪ ﺧﻮﻧﯽ ﻣﻐﺰي ﻋﺒﻮر ﻣﯽ 1TAﻫﺎي 
ﻣﻐﺰي را ﺑﻄﻮر 1TAﮐﻨﺪ و ﻗﺎدر اﺳﺖ ﮔﯿﺮﻧﺪ ﻫﺎي 
.[01،9]ﻣﻮﺛﺮ و ﻃﻮﻻﻧﯽ ﻣﺪت ﻣﻬﺎر ﮐﻨﺪ
ﮐﺎرروش
- eugarpSدر اﯾﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ از ﻣﻮش ﺻﺤﺮاﯾﯽ ﻧﺮ ﻧﮋاد 
ﮔـﺮم ﺑـﺮاي 082-023ﺑﺎ ﻣﺤـﺪوده وزﻧـﯽ yelwaD
lirpalanE1
natrasednaC2
آزﻣﺎﯾﺸـﺎت ﺑـﺮ اﺳـﺎس . اﻧﺠﺎم آزﻣﺎﯾﺸﺎت اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ
رﻋﺎﯾـﺖ اﺻـﻮل اﺧﻼﻗـﯽ ﻣﺮاﻗﺒـﺖ و ﮐـﺎر ﺑ ـﺎ ﺣﯿﻮاﻧ ـﺎت 
ﺣﯿﻮاﻧﺎت آزاداﻧﻪ دﺳﺘﺮﺳﯽ ﺑـﻪ .اﻧﺠﺎم ﺷﺪآزﻣﺎﯾﺸﮕﺎﻫﯽ 
ي دﻣـﺎ ﺗﻬﻮﯾـﻪ و آب و ﻏﺬا داﺷـﺘﻨﺪ و در ﻣﺤﯿﻄـﯽ ﺑـﺎ 
.ﻧﮕﻬﺪاري ﺷﺪﻧﺪ(درﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﯿﮕﺮاد22-42) ﻣﻨﺎﺳﺐ 
ﺮوﺗﮑﻞ ﺗﺤﻘﯿﻖﭘ
ارزﯾﺎﺑﯽ اﺧﺘﻼﻻت ﺣﺮﮐﺘﯽ ﻧﻮروﻟﻮژﯾـﮏ  و ﺣﺠـﻢ ﺿـﺎﯾﻌﻪ 
ﻣﻐﺰي در ﭼﻬﺎر ﮔﺮوه  ﺑـﻪ ﺷـﺮح زﯾـﺮ ﻣـﻮرد ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ 
در اﯾـﻦ ﮔـﺮوه (: = n21)ﮔـﺮوه ﺷـﺎﻫﺪ . ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ
. ﺣﯿﻮان ﺑﯿﻬﻮش ﺷﺪه و ﺟﺮاﺣﯽ ﻧﺎﺣﯿﻪ ﮔﺮدن اﻧﺠﺎم ﺷـﺪ 
ﺷﺮﯾﺎن ﮐﺎروﺗﯿﺪ راﺳـﺖ و ﺷـﺎﺧﻪ ﻫـﺎي آن از ﺑﺎﻓﺘﻬـﺎي 
اد ﺷـﺮﯾﺎن ﻣﯿـﺎﻧﯽ ﻣﻐـﺰ اﻃﺮاف ﺟـﺪا ﺷـﺪﻧﺪ اﻣـﺎ اﻧﺴـﺪ 
.ﺻﻮرت ﻧﮕﺮﻓﺖ
در اﯾـﻦ ﮔـﺮوه اﯾﺴـﮑﻤﯽ (: = n21)ﮔـﺮوه اﯾﺴـﮑﻤﯿﮏ 
ﻣﻐﺰي ﺑﺎ اﻧﺴﺪاد ﺷﺮﯾﺎن ﻣﯿﺎﻧﯽ ﻣﻐﺰ در ﻧﯿﻤﮑـﺮه راﺳـﺖ 
در ﭘﺎﯾﺎن دوره اﯾﺴﮑﻤﯽ و . ﺳﺎﻋﺖ اﯾﺠﺎد ﺷﺪ1ﺑﻪ ﻣﺪت 
ﺷﺮوع ﺑﺮﻗﺮاري ﻣﺠﺪد ﺟﺮﯾﺎن ﺧﻮن ﺑﻪ ﺣﯿﻮان ﻣﺤﻠـﻮل 
(ﻣﯿﻠﯽ ﻟﯿﺘﺮ ﺑﺮ ﮐﯿﻠﻮ ﮔـﺮم 1)ﻧﺮﻣﺎل0/1ﮐﺮﺑﻨﺎت ﺳﺪﯾﻢ 
.ﺑﺼﻮرت داﺧﻞ ورﯾﺪي ﺗﺰرﯾﻖ ﺷﺪ
در اﯾـﻦ ﮔـﺮوه (: = n21)ﮔـﺮوه ﮐﻨﺪﺳـﺎرﺗﺎن ﯾـﮏ 
اﯾﺴﮑﻤﯽ ﻣﻐﺰي ﻫﻤﺎﻧﻨﺪ ﮔﺮوه ﻗﺒﻞ اﯾﺠﺎد ﺷـﺪ و ﺣﯿـﻮان 
را در ( ﻣﯿﻠﯽ ﮔﺮم ﺑﺮ ﮐﯿﻠﻮﮔﺮم0/1)داروي ﮐﻨﺪﺳﺎرﺗﺎن
ﭘﺎﯾﺎن دوره اﯾﺴﮑﻤﯽ و ﺷﺮوع ﺑﺮﻗﺮاري ﻣﺠـﺪد ﺟﺮﯾـﺎن 
.ﺎﻓﺖ ﮐﺮدﺧﻮن ﺑﺼﻮرت داﺧﻞ ورﯾﺪي درﯾ
در اﯾﻦ ﮔﺮوه اﯾﺴﮑﻤﯽ (: = n21)ﮔﺮوه ﮐﻨﺪﺳﺎرﺗﺎن دو 
ﻣﻐﺰي ﻫﻤﺎﻧﻨﺪ ﮔﺮوه ﻗﺒﻞ اﯾﺠـﺎد ﺷـﺪ و ﺣﯿـﻮان داروي 
را در ﭘﺎﯾﺎن ( ﻣﯿﻠﯽ ﮔﺮم ﺑﺮ ﮐﯿﻠﻮ ﮔﺮم0/5)ﮐﻨﺪﺳﺎرﺗﺎن
دوره اﯾﺴﮑﻤﯽ و ﺷﺮوع ﺑﺮﻗﺮاري ﻣﺠﺪد ﺟﺮﯾـﺎن ﺧـﻮن 
.ﺑﺼﻮرت داﺧﻞ ورﯾﺪي درﯾﺎﻓﺖ ﮐﺮد
ﺮوﻫﻬ ــﺎيﺗﻌ ــﺪادي از ﺣﯿﻮاﻧ ــﺎت ﻣ ــﻮرد ﻣﻄﺎﻟﻌ ــﻪ در ﮔ 
ﺑﻄﻮر ﺗﺼﺎدﻓﯽ اﻧﺘﺨﺎب ﺷـﺪه و ﺑـﺮاي ( n=4)آزﻣﺎﯾﺸﯽ
در اﯾـﻦ . ﺛﺒﺖ ﻓﺸﺎر ﺧﻮن ﻣﻮرد ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻗـﺮار ﮔﺮﻓﺘﻨـﺪ 
ﺣﯿﻮاﻧﺎت ﺷﺮﯾﺎن دﻣﯽ ﮐﺎﻧﻮل ﮔﺬاري ﺷﺪه و ﻓﺸﺎر ﺧﻮن 
ﺑﻄﻮر ﻣﺪاوم از ده دﻗﯿﻘﻪ ﻗﺒﻞ از اﯾﺴﮑﻤﯽ ﺗﺎ ده دﻗﯿﻘـﻪ 
.ﭘﺲ از ﭘﺎﯾﺎن اﯾﻦ دوره ﺛﺒﺖ ﺷﺪ
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روش ﺟﺮاﺣﯽ
از روش اﻧﺴـﺪاد ﺑﺮاي اﯾﺠـﺎد اﯾﺴـﮑﻤﯽ ﻣﻮﺿـﻌﯽ ﻣﻐـﺰ 
1ﺷﺮﯾﺎن ﻣﯿﺎﻧﯽ ﻣﻐﺰ ﺑﺎ اﺳـﺘﻔﺎده از  ﻓﯿﻼﻣـﺎن ﻣﺨﺼـﻮص 
ﺣﯿﻮان ﺑﺎ ﺗﺰرﯾﻖ داﺧﻞ ﺻـﻔﺎﻗﯽ ﮐﻠـﺮال . [6]اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ
. ﺑﯿﻬﻮش ﺷـﺪ ( ﻣﯿﻠﯽ ﮔﺮم ﺑﺮ ﮐﯿﻠﻮ ﮔﺮم004)ﻫﯿﺪرات
ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﯾﮏ ﺳﯿﺴﺘﻢ ﮐﻨﺘﺮل ﻓﯿﺪﺑﮑﯽ دﻣﺎي ﺑﺪن در 
ﺑﺮﺷﯽ ﺑﻪ . درﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﯿﮕﺮاد ﺣﻔﻆ ﺷﺪ73±0/5ﻣﺤﺪوه 
ﻧﺘﯿﻤﺘﺮ در ﻧﺎﺣﯿﻪ ﻗﺪاﻣﯽ ﮔﺮدن ﺣﯿﻮان اﯾﺠﺎد ﺳﺎ2اﻧﺪازه 
ﭘﺲ از آن ﺷﺮﯾﺎن ﮐﺎروﺗﯿـﺪ ﻣﺸـﺘﺮك راﺳـﺖ ﺗـﺎ . ﺷﺪ
ﻣﺤﻞ اﻧﺸﻌﺎب ﺑﻪ ﺷﺎﺧﻪ ﻫﺎي ﺧﺎرﺟﯽ و داﺧﻠﯽ ﺑﻪ آراﻣﯽ 
ﺷـﺎﺧﻪ . از ﺑﺎﻓﺘﻬﺎي اﻃﺮاف ﺑﻮﯾﮋه ﻋﺼﺐ واگ ﺟـﺪا ﺷـﺪ 
ﻫﺎي ﻓﺮﻋﯽ ﮐﺎروﺗﯿﺪ ﺧﺎرﺟﯽ ﮐﻮﺗﺮي ﺷﺪو اﯾﻦ ﺷـﺮﯾﺎن 
. ﺑﻄﻮر داﺋﻤﯽ ﻣﺴﺪود ﺷﺪ
ك و ﮐﺎروﺗﯿـﺪ داﺧﻠـﯽ ﺑﻄـﻮر ﺷﺮﯾﺎﻧﻬﺎي ﮐﺎروﺗﯿﺪ ﻣﺸﺘﺮ
در . ﻣﻮﻗﺖ ﺑﺎ اﺳـﺘﻔﺎده از ﻣﯿﮑﺮوﮐﻠﻤـﭗ ﻣﺴـﺪود ﺷـﺪ 
ﺷﺮﯾﺎن ﮐﺎروﺗﯿﺪ ﺧﺎرﺟﯽ ﺑﺮش ﮐـﻮﭼﮑﯽ اﯾﺠـﺎد ﺷـﺪه و 
از 2ﻟﯿـﺰﯾﻦ –ال –ﺑـﺎ ﭘﻮﺷـﺶ ﭘﻠـﯽ 3-0ﻓﯿﻼﻣﺎن ﻧﺎﯾﻠﻮن 
ﻣﺤﻞ ﺑﺮش اﯾﺠﺎد ﺷﺪه در ﮐﺎروﺗﯿﺪ ﺧﺎرﺟﯽ ﺑﻪ ﮐﺎروﺗﯿﺪ 
اﻃﺮاف ﻣﺤﻞ ﺑﺮش ﺑﺎ ﮔﺮه اي از ﻧﺦ . داﺧﻠﯽ ﻫﺪاﯾﺖ ﺷﺪ
. ﺮاي ﺟﻠﻮﮔﯿﺮي از ﺧﻮﻧﺮﯾﺰي ﻣﺴﺪود ﺷـﺪ ﺑ5-0ﺳﯿﻠﮏ 
ﻣﯿﮑﺮوﮐﻠﻤﭗ از روي ﺷﺮﯾﺎن ﮐﺎروﺗﯿﺪ داﺧﻠﯽ ﺑﺮداﺷـﺘﻪ 
ﺷﺪه و ﻓﯿﻼﻣﺎن از ﻣﺴﯿﺮ ﺷـﺮﯾﺎن ﮐﺎروﺗﯿـﺪ داﺧﻠـﯽ ﺑـﻪ 
ﺳﻤﺖ ﺣﻠﻘﻪ وﯾﻠﯿﺲ ﻫﺪاﯾﺖ ﺷﺪ ﺗﺎ ﺷﺮﯾﺎن ﻣﯿﺎﻧﯽ ﻣﻐﺰ را 
ﭘﺲ از ﯾﮏ ﺳﺎﻋﺖ اﻧﺴﺪاد ﺷﺮﯾﺎن ﻣﯿﺎﻧﯽ . ﻣﺴﺪود ﺳﺎزد
در ﻣﻐﺰ ﺑﺎ ﺧﺎرج ﮐﺮدن ﻓﯿﻼﻣﺎن ﺟﺮﯾـﺎن ﺧـﻮن ﻣﺠـﺪداً 
.ﻣﺴﯿﺮ ﻣﺬﮐﻮر ﺑﺮﻗﺮار ﺷﺪ
ارزﯾﺎﺑﯽ اﺧﺘﻼﻻت ﺣﺮﮐﺘﯽ ﻧﻮروﻟﻮژﯾﮏ 
ﺳﺎﻋﺖ ﭘﺲ از ﭘﺎﯾﺎن اﯾﺴﮑﻤﯽ ﺣﯿﻮاﻧﺎت از ﻧﻈﺮ ﺑـﺮوز 42
اﺧﺘﻼﻻت ﺣﺮﮐﺘﯽ ﻧﺎﺷﯽ از اﯾﺴـﮑﻤﯽ ﺑـﺎ اﺳـﺘﻔﺎده از ﯾـﮏ 
ﻧﻤ ــﺮه اي وﯾ ــﮋه ﻣ ــﻮرد ارزﯾ ــﺎﺑﯽ ﻗ ــﺮار 5آزﻣ ــﻮن 
در اﯾـﻦ آزﻣـﻮن ﺑـﻪ ﺣﯿـﻮاﻧﯽ ﮐـﻪ از ﻧﻈـﺮ [. 6]ﮔﺮﻓﺘﻨﺪ
1ﺣﺮﮐﺘﯽ ﻃﺒﯿﻌﯽ ﺑﻮده و اﺧﺘﻼل ﺣﺮﮐﺘﯽ ﻧﺪاﺷﺖ ﻧﻤـﺮه 
اﮔﺮ ﺑﻪ ﻫﻨﮕﺎم آوﯾﺰان ﺷﺪن ﺣﯿﻮان از دم . داده ﻣﯽ ﺷﺪ
dohteM tnemaliF lanimulartnI 1
enisyL–L-yolP 2
ﺧﻢ ﺷﺪن ﭘﺎي ﺟﻠﻮ ﺳﻤﺖ ﻣﻘﺎﺑﻞ ﺿﺎﯾﻌﻪ  ﻣﺸـﺎﻫﺪه ﻣـﯽ 
اﮔـﺮ ﺣﯿـﻮان ﺑـﻪ . درﯾﺎﻓﺖ ﻣﯽ ﮐﺮد2ﺷﺪ ﺣﯿﻮان  ﻧﻤﺮه 
ﺑﻪ ﻫﻨﮕﺎم ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﻦ در ﺳﻄﺢ ﺻﺎف ﺣﺮﮐﺖ ﭼﺮﺧﺸﯽ  
ﻣﯽ ﮔﺮﻓـﺖ  و اﮔـﺮ 3ﺳﻤﺖ ﻣﻘﺎﺑﻞ ﺿﺎﯾﻌﻪ داﺷﺖ ﻧﻤﺮه 
ﺑﻪ اﯾﺴﺘﺎدن روي ﭘﺎﻫﺎﯾﺶ ﻧﺒﻮد و ﻓﺎﻗﺪ رﻓﻠﮑﺲ ﺑﻪ ر ﻗﺎد
زﻣﺎﻧﯿﮑـﻪ . درﯾﺎﻓـﺖ ﻣـﯽ ﮐـﺮد 4ﻧﻤﺮه 3ﭘﺎ ﺧﻮاﺳﺘﻦ ﺑﻮد
ﺑﻪ ﺣﯿﻮان 5ﺣﯿﻮان ﻓﺎﻗﺪ ﺣﺮﮐﺖ ﺧﻮدﺑﺨﻮدي ﺑﻮد ﻧﻤﺮه 
. اﺧﺘﺼﺎص داده ﻣﯽ ﺷﺪ
ﺗﻌﯿﯿﻦ ﺣﺠﻢ ﺿﺎﯾﻌﻪ ﻣﻐﺰي
ﯽ ، ﺣﯿـﻮان زﯾـﺮ ﺳﺎﻋﺖ ﭘﺲ از ﭘﺎﯾـﺎن دوره اﯾﺴـﮑﻤ 42
ﻣﻐﺰ ﺣﯿﻮان ﺧﺎرج ﺷﺪه و ﺑﻪ . ﺑﯿﻬﻮﺷﯽ ﻋﻤﯿﻖ ﮐﺸﺘﻪ ﺷﺪ
دﻗﯿﻘﻪ در ﻧﺮﻣﺎل ﺳﺎﻟﯿﻦ ﺳﺮد ﻗﺮار ﮔﺮﻓـﺖ ﺗـﺎ 5ﻣﺪت 
ﻗ ــﻮام ﻻزم ﺟﻬ ــﺖ ﺑ ــﺮش ﺑ ــﺎ اﺳ ــﺘﻔﺎده از ﻣ ــﺎﺗﺮﯾﮑﺲ 
2ﺷـﺶ ﺑـﺮش ﺑـﻪ ﺿـﺨﺎﻣﺖ . ﻣﺨﺼﻮص را ﭘﯿـﺪا ﮐﻨـﺪ 
ﺑﺮﺷـﻬﺎ ﺑـﺎ ﻏﻮﻃـﻪ ور . ﻣﯿﻠﯿﻤﺘﺮ از ﻣﻐﺰ ﺣﯿﻮان ﺗﻬﯿﻪ ﺷـﺪ 
ﺗﺘﺮازوﻟﯿـﻮم درﺻـﺪ ﺗـﺮي ﻓﻨﯿـﻞ 2ﺷـﺪن در ﻣﺤﻠـﻮل 
01درﺟـﻪ ﺳـﺎﻧﺘﯿﮕﺮاد ﺑـﻪ ﻣـﺪت 73در دﻣـﺎي 4ﮐﻠﺮاﯾﺪ
ﭘﺲ از آن ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﯾـﮏ . . دﻗﯿﻘﻪ رﻧﮓ آﻣﯿﺰي ﺷﺪ
دورﺑ ــﯿﻦ دﯾﺠﯿﺘ ــﺎل ﻣﺘﺼ ــﻞ ﺑ ــﻪ ﮐ ــﺎﻣﭙﯿﻮﺗﺮ از ﺑﺮﺷ ــﻬﺎ 
ﺑﺎ اﺳـﺘﻔﺎده از ﻧـﺮم اﻓـﺰار ﺗﺼـﻮﯾﺮ . ﺗﺼﻮﯾﺮﺑﺮداري ﺷﺪ
ﺳـﻄﺢ ﻧﺎﺣﯿ ـﻪ ﺿـﺎﯾﻌﻪ و دو rezylana egamI HIN
ﻧﯿﻤﮑﺮه در ﻫﺮ ﺑﺮش اﻧﺪازه ﮔﯿﺮي ﺷﺪ و ﺑﺎ ﮐﻤﮏ ﻗﺎﻟﺐ 
ﺣﺠﻢ ﺿـﺎﯾﻌﻪ ﻣﻐـﺰي lecxEﺗﻌﺮﯾﻒ ﺷﺪه در ﻧﺮم اﻓﺰار
اﯾﺠ ــﺎد ﺷــﺪه و درﺻــﺪ وﻗ ــﻮع ﺿ ــﺎﯾﻌﻪ اﯾﺴــﮑﻤﯿﮏ در 
ﮐﻮرﺗﮑﺲ و ﻧﻮاﺣﯽ زﯾﺮﻗﺸﺮي ﻣﻐﺰ ﺑﺎ ﺣﺬف اﺛـﺮ اﯾﺠـﺎد 
. ﺷﺪه ﺗﻮﺳﻂ ادم ﻣﻐﺰي ﻣﺤﺎﺳﺒﻪ ﺷﺪ
ﺗﺠﺰﯾﻪ و ﺗﺤﻠﯿﻞ آﻣﺎري
tats amgiSآﻣﺎري از ﻧﺮم اﻓﺰار آﻣـﺎري ﺑﺮاي آﻧﺎﻟﯿﺰ
ﺧﻄﺎي ±ﺑﯿﺸﺘﺮ داده ﻫﺎ ﺑﺼﻮرت ﻣﯿﺎﻧﮕﯿﻦ . اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ
ﺑﺮاي ﻣﻘﺎﯾﺴﻪ ﻧﺘـﺎﯾﺞ از .ﻣﻌﯿﺎر اﺳﺘﺎﻧﺪارد ﺑﯿﺎن ﺷﺪه اﺳﺖ
اﺳﺘﻔﺎده tset – Tآزﻣﻮﻧﻬﺎي آﻣﺎري آﻧﺎﻟﯿﺰ وارﯾﺎﻧﺲ و 
ﺑـﺮاي ﻣﻘﺎﯾﺴـﻪ داده ﻫـﺎي ﻣﺮﺑـﻮط ﺑـﻪ آزﻣـﻮن .  ﺷﺪ
اﺳـﺘﻔﺎده yentihW – nnaMﻧﻮروﻟﻮژﯾﮏ از آزﻣـﻮن 
xelfeR gnithgiR 3
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ﻣﻘـﺎدﯾﺮ .ﺷﺪه و ﻧﺘﺎﯾﺞ ﺑﺮ ﻣﺒﻨﺎي ﻣﯿﺎﻧﻪ در ﻣﺘﻦ ﺑﯿﺎن ﺷﺪ
. ﻣﻌﻨﯽ دار ﺗﻠﻘﯽ ﺷﺪ<P0/50
ﯾﺎﻓﺘﻪ ﻫﺎ
ارزﯾﺎﺑﯽ ﻧﺘﺎﯾﺞ ﺛﺒﺖ ﻓﺸﺎر ﺧﻮن ﺷﺮﯾﺎﻧﯽ
دﻗﯿﻘـﻪ 01ﻧﺘﺎﯾﺞ ﺣﺎﺻﻞ از ﺛﺒﺖ ﻣﺪاوم ﻓﺸـﺎر ﺧـﻮن از 
دﻗﯿﻘـﻪ ﭘـﺲ از ﭘﺎﯾـﺎن اﯾـﻦ 01ﻗﺒﻞ از وﻗﻮع اﯾﺴﮑﻤﯽ ﺗﺎ 
دوره ﻧﺸﺎن داد ﮐﻪ ﻓﺸﺎر ﺧﻮن  ﻣﺘﻮﺳﻂ ﺷـﺮﯾﺎﻧﯽ ﺛﺒـﺖ 
ﮐﻨﺘﺮل اﯾﺴﮑﻤﯿﮏ ﺑﺎ ﻓﺸﺎر ﺧﻮن ﺛﺒﺖ ﺷﺪه ﺷﺪه از ﮔﺮوه 
( ﻣﯿﻠﯽ ﮔﺮم ﺑﺮ ﮐﯿﻠﻮ ﮔﺮم0/1)از ﮔﺮوه ﮐﻨﺪﺳﺎرﺗﺎن ﯾﮏ
در ﻣﺮﺣﻠﻪ ﻗﺒﻞ از اﯾﺴﮑﻤﯽ، ﺣﯿﻦ اﯾﺴﮑﻤﯽ و ﭘـﺲ از آن 
ﻫﻤﭽﻨﯿﻦ ﻓﺸﺎر ﺧﻮن ﺛﺒـﺖ . ﺗﻔﺎوت ﻣﻌﻨﯽ داري ﻧﺪاﺷﺖ
ﻣﯿﻠﯽ ﮔﺮم ﺑﺮ ﮐﯿﻠﻮ 0/5)ﺷﺪه از ﮔﺮوه ﮐﻨﺪﺳﺎرﺗﺎن دو
در ﻣﺮﺣﻠﻪ ﻗﺒﻞ از اﯾﺴﮑﻤﯽ و ﺣﯿﻦ اﯾﺴﮑﻤﯽ ﺑﺎ اﯾـﻦ ( ﮔﺮم
دو ﮔﺮوه ﻣﺘﻔﺎوت ﻧﺒـﻮد اﻣـﺎ در ﻣﺮﺣﻠـﻪ ﭘـﺲ از ﭘﺎﯾـﺎن 
اﯾﺴﮑﻤﯽ و ﺑﻪ دﻧﺒﺎل ﺗﺠﻮﯾﺰ داروي ﮐﻨﺪﺳـﺎرﺗﺎن ﺑـﺎ دوز 
ﻓﺸﺎر ﺧﻮن ﺑﻄﻮر ﻣﻌﻨـﯽ ( ﻣﯿﻠﯽ ﮔﺮم ﺑﺮ ﮐﯿﻠﻮ ﮔﺮم0/5)
(.1ﺷﮑﻞ )(<P0/50)داري ﮐﺎﻫﺶ ﯾﺎﻓﺖ
ارزﯾﺎﺑﯽ اﺧﺘﻼﻻت ﺣﺮﮐﺘﯽ ﻧﻮروﻟﻮژﯾﮏ
ﺣﯿﻮاﻧﺎت ﮔﺮوه ﺷﺎﻫﺪ از ﻧﻈﺮ ﺣﺮﮐﺘﯽ ﻃﺒﯿﻌﯽ در ﺣﺎﻟﯿﮑﻪ
ﺳـﺎﻋﺖ 42. ﺑﻮده  و ﻫﯿﭽﮕﻮﻧﻪ اﺧﺘﻼل ﺣﺮﮐﺘﯽ ﻧﺪاﺷـﺘﻨﺪ 
ﭘﺲ از وﻗﻮع اﯾﺴـﮑﻤﯽ اﺧـﺘﻼﻻت ﺣﺮﮐﺘـﯽ ﺷـﺪﯾﺪي در 
ﻣﻬـﺎر .اﯾﺴـﮑﻤﯿﮏ ﻣﺸـﺎﻫﺪه ﺷـﺪ ﮐﻨﺘـﺮل ﺣﯿﻮاﻧﺎت ﮔﺮوه 
داروي آﻧﮋﯾﻮﺗﺎﻧﺴــﯿﻦ دو  ﺑــﺎ 1TAﮔﯿﺮﻧــﺪه ﻫــﺎي 
ﻣﯿﻠﯽ ﮔﺮم ﺑﺮ ﮐﯿﻠﻮ ﮔﺮم ﯾﺎ 0/1ﺑﺎ دوزﻫﺎي)ﮐﻨﺪﺳﺎرﺗﺎن 
در ﻫــﺮدو ﮔ ــﺮوه ( ﻣﯿﻠ ـﯽ ﮔ ــﺮم ﺑ ــﺮ ﮐﯿﻠ ـﻮ ﮔ ــﺮم 0/5
ﺑﻄﻮر ﻣﻌﻨﯽ داري ﻧﻤﺮه آزﻣﻮن ﮐﻨﺪﺳﺎرﺗﺎن ﯾﮏ و دو 
ﮐـﺎﻫﺶ داده و ﮐﻨﺘـﺮل ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﮔﺮوهرا ﻧﻮروﻟﻮژﯾﮏ 
. اﺧﺘﻼﻻت ﺣﺮﮐﺘﯽ ﻧﺎﺷـﯽ از اﯾﺴـﮑﻤﯽ را ﺑﻬﺒـﻮد ﺑﺨﺸـﯿﺪ 
52-57در داﻣﻨـﻪ )ﻣﯿﺎﻧﻪ ﻧﻤـﺮه آزﻣـﻮن ﻧﻮروﻟﻮژﯾـﮏ 
ﻣﯽ ﺑﺎﺷـﺪ و ( 3-4ﺑﺎ داﻣﻨﻪ )3ﺮوه ﮐﻨﺘﺮل در ﮔ( درﺻﺪ
ﺗﺠﻮﯾﺰ ﮐﻨﺪﺳﺎرﺗﺎن ﺑﻄﻮر ﻣﻌﻨـﯽ داري آﻧـﺮا در ﮔـﺮوه 
و ( =P0/300، 1-2ﺑﺎ داﻣﻨﻪ )2ﮐﻨﺪﺳﺎرﺗﺎن ﯾﮏ ﺑﺎ ﻣﯿﺎﻧﻪ 
، 1-2ﺑ ــﺎ داﻣﻨ ــﻪ )1ﮔ ــﺮوه ﮐﻨﺪﺳ ــﺎرﺗﺎن دو ﺑ ــﺎ ﻣﯿﺎﻧ ــﻪ 
.ﮐﺎﻫﺶ داد(=P0/300
ﺣﺠﻢ ﺿﺎﯾﻌﻪ ﻣﻐﺰي ارزﯾﺎﺑﯽ 
و ( ﻣﯿﻠﯽ ﮔﺮم ﺑﺮ ﮐﯿﻠﻮ ﮔﺮم0/1)ﮐﻨﺪﺳﺎرﺗﺎن ﯾﮏ:ﻓﺸﺎر ﺧﻮن ﻣﺘﻮﺳﻂ ﺷﺮﯾﺎﻧﯽ در ﺣﯿﻮاﻧﺎت ﮔﺮوه اﯾﺴﮑﻤﯿﮏ و ﮔﺮوﻫﻬﺎي درﻣﺎن ﺷﺪه ﺑﺎ ﮐﻨﺪﺳﺎرﺗﺎن. 1ﺷﮑﻞ 
(.P<0/50ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﮔﺮوه ﮐﻨﺘﺮل)* ( ﻣﯿﻠﯽ ﮔﺮم ﺑﺮ ﮐﯿﻠﻮ ﮔﺮم0/5)ﮐﻨﺪﺳﺎرﺗﺎن دو
321ﺣﻤﺪاﻟﻪ ﭘﻨﺎﻫﭙﻮر و ﻫﻤﮑﺎران ...                                    ﺑﺮرﺳﯽ اﺛﺮات درﻣﺎﻧﯽ ﻣﻬﺎر ﮔﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎي
در ﺑﺮﺷﻬﺎي ﺗﻬﯿﻪ ﺷﺪه از ﻣﻐﺰ ﺣﯿﻮاﻧـﺎت ﮔـﺮوه ﺷـﺎﻫﺪ 
اﻣﺎ وﻗـﻮع اﯾﺴـﮑﻤﯽ در ﻣﻐـﺰ .  ﺿﺎﯾﻌﻪ اي ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻧﺸﺪ
اﯾﺴﮑﻤﯿﮏ ﺿﺎﯾﻌﻪ ﺷﺪﯾﺪي ﺑﺎ ﺣﺠﻢ  ﮐﻨﺘﺮلﺣﯿﻮاﻧﺎت ﮔﺮوه
29±7ﻧﻮاﺣﯽ ﻗﺸﺮي و  ﻣﯿﻠﯿﻤﺘﺮ ﻣﮑﻌﺐ در 352±51
ﻣﻐـﺰ ﻣﯿﻠﯿﻤﺘﺮ ﻣﮑﻌﺒﺪر ﻧﻮاﺣﯽ زﯾﺮﻗﺸﺮي ﻧﯿﻤﮑﺮه راﺳﺖ
0/1درﻣﺎن ﺑﺎ ﮐﻨﺪﺳﺎرﺗﺎن ﺑـﺎ دوز (.3ﺷﮑﻞ)اﯾﺠﺎد ﮐﺮد 
در ﻧـﻮاﺣﯽ ﺣﺠﻢ ﺿﺎﯾﻌﻪ ﻣﻐﺰي ﻣﯿﻠﯽ ﮔﺮم ﺑﺮ ﮐﯿﻠﻮ ﮔﺮم 
ﻣﻐـﺰ را ( <P0/10)و زﯾ ـﺮ ﻗﺸـﺮي(<P0/50)ﻗﺸـﺮي
ﻣﻌﻨﯽ داري در ﻣﻘﺎﯾﺴﻪ ﺑﺎ ﮔﺮوه ﮐﻨﺘﺮل اﯾﺴﮑﻤﯿﮏ ﺑﻄﻮر
0/5)ﮐﻨﺪﺳـﺎرﺗﺎن ﺑـﺎ دوز ﺗﺠﻮﯾﺰﻫﻤﭽﻨﯿﻦ . ﮐﺎﻫﺶ داد
در ﻧﻮاﺣﯽ ﺣﺠﻢ ﺿﺎﯾﻌﻪ ﻣﻐﺰي ( ﻣﯿﻠﯽ ﮔﺮم ﺑﺮ ﮐﯿﻠﻮ ﮔﺮم
ﻣﻐـﺰ را (<P0/50)و زﯾ ـﺮ ﻗﺸـﺮي(<P0/50)ﻗﺸـﺮي 
ﺑﻄﻮر ﻣﻌﻨﯽ داري در ﻣﻘﺎﯾﺴﻪ ﺑﺎ ﮔﺮوه ﮐﻨﺘﺮل اﯾﺴﮑﻤﯿﮏ 
از داروي اﻣﺎ اﺛـﺮات اﯾـﻦ دو دوز درﻣـﺎﻧﯽ ﮐﺎﻫﺶ داد 
ﮐﻨﺪﺳﺎرﺗﺎن ﺗﻔـﺎوت ﻣﻌﻨـﯽ داري ﺑـﺎ ﻫﻤـﺪﯾﮕﺮ ﻧﺪاﺷـﺖ 
(.3و 2ﻬﺎيﺷﮑﻠ)
. ﯾﺎ ﺟﺮاﺣﯽ در ﮔﺮوﻫﻬﺎي آزﻣﺎﯾﺸﯽ( دﻗﯿﻘﻪ06)ﺳﺎﻋﺖ ﭘﺲ از اﯾﺴﮑﻤﯽ 42ﺗﻬﯿﻪ ﺷﺪه از ﻣﻐﺰ ﻣﻮش ﺻﺤﺮاﺋﯽ ﻧﻤﻮﻧﻪ اي از ﺗﺼﺎوﯾﺮ ﺑﺮﺷﻬﺎي ﻣﻐﺰي. 2ﺷﮑﻞ 
.ﻣﻨﻄﻘﻪ ﺳﺎﻟﻢ ﺑﻪ رﻧﮓ ﺗﯿﺮه و ﻧﺎﺣﯿﻪ اﯾﺴﮑﻤﯿﮏ ﺑﻪ رﻧﮓ روﺷﻦ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻣﯽ ﺷﻮد
و ﮐﻨﺪﺳﺎرﺗﺎن دو (gk/gm1.0)ﮐﻨﺪﺳﺎرﺗﺎن ﯾﮏ :ﺣﺠﻢ ﺿﺎﯾﻌﻪ ﻣﻐﺰي در ﺣﯿﻮاﻧﺎت ﮔﺮوه اﯾﺴﮑﻤﯿﮏ و ﮔﺮوﻫﻬﺎي درﻣﺎن ﺷﺪه ﺑﺎ ﮐﻨﺪﺳﺎرﺗﺎن. 3ﺷﮑﻞ 
(.P<0/10ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﮔﺮوه ﮐﻨﺘﺮل** ، P<0/50ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﮔﺮوه ﮐﻨﺘﺮل )* ﺳﺎﻋﺖ ﭘﺲ از وﻗﻮع اﯾﺴﮑﻤﯽ ﻣﻐﺰي 42(gk/gm5.0)
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ﺑﺤﺚ
ﺑﺴﯿﺎري از ﻋﻤﻠﮑﺮدﻫﺎي آﻧﮋﯾﻮﺗﺎﻧﺴﯿﻦ دو ﺑﻪ ﻋﻨﻮان 
آﻧﮋﯾﻮﺗﺎﻧﺴﯿﻦ از ﻃﺮﯾﻖ - ﭘﭙﺘﯿﺪ ﻓﻌﺎل ﺳﯿﺴﺘﻢ رﻧﯿﻦ 
از آﻧﺠﺎﺋﯿﮑﻪ . آن ﺻﻮرت ﻣﯽ ﮔﯿﺮد1TAﮔﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎي 
اﯾﻦ ﮔﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎ در روﻧﺪﻫﺎي ﭘﺎﺗﻮﻟﻮژﯾﮏ ﻣﺮﺗﺒﻂ ﺑﺎ 
ﻣﻐﺰي ﭼﻮن ﻓﺸﺎر ﺧﻮن ﺑﺎﻻ، ﺗﺮﻣﺒﻮز ﺷﺮﯾﺎﻧﯽ و ﺳﮑﺘﻪ 
ﻣﻤﮑﻦ اﺳﺖ . [11]ﻫﯿﭙﺮﺗﺮوﻓﯽ ﻗﻠﺐ ﻧﻘﺶ دارﻧﺪ
آﻧﮋﯾﻮﺗﺎﻧﺴﯿﻦ دو از ﻃﺮﯾﻖ ﺗﺤﺮﯾﮏ اﯾﻦ ﮔﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎ در 
. ﺗﺸﺪﯾﺪ ﺿﺎﯾﻌﺎت اﯾﺴﮑﻤﯿﮏ ﻣﻐﺰي دﺧﺎﻟﺖ داﺷﺘﻪ ﺑﺎﺷﺪ
و 1TAاﯾﻦ ﻓﺮﺿﯿﻪ ﻧﻘﺶ ﮔﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎي ﺑﺮاي ﺑﺮرﺳﯽ
اﺛﺮات درﻣﺎﻧﯽ ﻣﻬﺎر آن ﺑﺎ ﺗﺠﻮﯾﺰ ﮐﻨﺪﺳﺎرﺗﺎن ﭘﺲ از 
وﻗﻮع ﺳﮑﺘﻪ ﻣﻐﺰي در ﻣﻮش ﺻﺤﺮاﯾﯽ ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳﯽ 
.ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ
ﻧﺘﺎﯾﺞ اﯾﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻧﺸﺎن داد ﮐﻪ ﻣﻬﺎر ﮔﯿﺮﻧﺪ ه ﻫﺎي 
ﺑﺎ ﺗﺠﻮﯾﺰ در ﻣﺎﻧﯽ ﮐﻨﺪﺳﺎرﺗﺎن ﭘﺲ از وﻗﻮع 1TA
ﺳﮑﺘﻪ ﻣﻐﺰي ﺣﺠﻢ ﺿﺎﯾﻌﻪ ﻣﻐﺰي اﯾﺠﺎد ﺷﺪه در ﻗﺸﺮ 
اﺧﺘﻼﻻت داد و ﺰ و ﻧﻮاﺣﯽ زﯾﺮ ﻗﺸﺮي را ﮐﺎﻫﺶﻣﻐ
ﯾﺎ ﻓﺘﻪ . ﺣﺮﮐﺘﯽ ﻧﺎﺷﯽ از اﯾﺴﮑﻤﯽ ﻣﻐﺰي را ﺑﻬﺒﻮد ﺑﺨﺸﯿﺪ
ﻫﺎي اﯾﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺑﺎ ﮔﺰارﺷﻬﺎي ﺳﺎﯾﺮ ﻣﺤﻘﻘﯿﻦ ﮐﻪ ﻧﺸﺎن 
ﺣﺠﻢ ﺿﺎﯾﻌﻪ ﻣﻐﺰي را دادﻧﺪ ﭘﯿﺶ درﻣﺎﻧﯽ ﮐﻨﺪﺳﺎرﺗﺎن 
در ﻣﻮش ﺻﺤﺮاﯾﯽ ﺑﺎ ﭘﺲ از اﯾﺴﮑﻤﯽ ﻣﻮﺿﻌﯽ ﻣﻮﻗﺖ 
اﯾﺴﮑﻤﯽ ﻣﻮﺿﻌﯽ داﺋﻤﯽ و ﯾﺎ [7]ﻓﺸﺎر ﺧﻮن ﻃﺒﯿﻌﯽ 
ﮐﺎﻫﺶ ﻣﯽ دﻫﺪ، [8]ﻓﺸﺎر ﺧﻮن ﺑﺎﻻﻣﻮش ﺻﺤﺮاﯾﯽ 
ﻫﻤﭽﻨﯿﻦ ﮔﺰارش ﺷﺪه اﺳﺖ ﮐﻪ . ﻫﻤﺨﻮاﻧﯽ دارد
1TAاﯾﺮﺑﺴﺎرﺗﺎن آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﯿﺴﺖ دﯾﮕﺮ ﮔﯿﺮﻧﺪ ه ﻫﺎي 
اﺧﺘﻼﻻت ﺣﺮﮐﺘﯽ ﻧﺎﺷﯽ از اﯾﺴﮑﻤﯽ ﻣﻐﺰي را ﮐﺎﻫﺶ 
دﯾﮕﺮي ﺣﺎﮐﯽ از در ﻣﻘﺎﺑﻞ ﮔﺰارش. [21]داده اﺳﺖ
ﺑﺎ ﭘﯿﺶ درﻣﺎﻧﯽ 1TAاﯾﻨﺴﺖ ﮐﻪ ﻣﻬﺎر ﮔﯿﺮﻧﺪ ه ﻫﺎي 
ﮐﻨﺪﺳﺎرﺗﺎن ﺑﺼﻮرت دوزﻫﺎي ﻣﺘﻌﺪد در روزﻫﺎي 
ﺑﻪ ﻣﺪت - ﻣﯿﻠﯽ ﮔﺮم ﺑﺮ ﮐﯿﻠﻮ ﮔﺮم ﺑﺮ روز01)ﻣﺘﻮاﻟﯽ 
ﻧﺘﻮاﻧﺴﺖ اﺛﺮات ﻣﺤﺎﻓﻈﺘﯽ ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﺿﺎﯾﻌﻪ ( روز21
ﭘﯿﺸﻨﻬﺎد ﺷﺪه اﺳﺖ .[31]اﯾﺴﮑﻤﯿﮏ ﻣﻐﺰي اﯾﺠﺎد ﮐﻨﺪ
ﻋﻠﺖ اﯾﻦ ﺗﻨﺎﻗﺾ و ﺗﻔﺎوت اﺛﺮات ﻧﺎﺷﯽ از اﻓﺖ ﻓﺸﺎر 
ﻣﺤﻘﻘﯿﻦ اﻓﺖ ﻣﻌﻨﯽ دار ﻓﺸﺎر ﭼﺮا ﮐﻪ اﯾﻦ . ﺧﻮن اﺳﺖ
. ﺧﻮن را ﻗﺒﻞ، ﺑﻌﺪ و در ﻃﯽ اﯾﺴﮑﻤﯽ ﮔﺰارش ﮐﺮدﻧﺪ
اﻓﺖ ﺷﺪﯾﺪ ﻓﺸﺎر ﺧﻮن ﺟﺮﯾﺎن ﺧﻮن ﻧﺎﺣﯿﻪ اﯾﺴﮑﻤﯿﮏ را 
ﺘﯽ ﻣﻬﺎر ﻈﺑﺎ ﺷﺪت ﺑﯿﺸﺘﺮي ﻣﺤﺪود ﮐﺮده و اﺛﺮ ﻣﺤﺎﻓ
. [41]ﺗﺤﺖ ﺗﺎﺛﯿﺮ ﻗﺮار ﻣﯽ دﻫﺪرا 1TAﮔﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎي 
0/5)در اﯾﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ درﻣﺎن ﺑﺎ دوز ﺑﺎﻻي ﮐﻨﺪﺳﺎرﺗﺎن
ﺘﯽ ﻈﺮ ﻣﺤﺎﻓﺛﻧﺘﻮاﻧﺴﺖ ا( ﻣﯿﻠﯽ ﮔﺮم ﺑﺮ ﮐﯿﻠﻮ ﮔﺮم
ﻣﯿﻠﯽ ﮔﺮم ﺑﺮ 0/1)ﺑﯿﺸﺘﺮي را ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ دوز ﭘﺎﯾﯿﻦ آن
ﮐﻨﺪ و اﯾﻦ ﻣﯽ ﺗﻮاﻧﺪ ﺑﻪ دﻟﯿﻞ اﻓﺖ اﯾﺠﺎد ( ﮐﯿﻠﻮ ﮔﺮم
. ﻓﺸﺎر ﺧﻮن ﭘﺲ از ﺗﺠﻮﯾﺰ دوز ﺑﺎﻻي اﯾﻦ دارو ﺑﺎﺷﺪ
ﺮ ﻣﯽ رﺳﺪ ارﺗﺒﺎط ﻈﻫﻤﺴﻮ ﺑﺎ ﻧﺘﺎﯾﺞ ﺳﺎﯾﺮ ﻣﺤﻘﻘﯿﻦ ﺑﻪ ﻧ
و اﺛﺮات ﻣﺤﺎﻓﻄﺘﯽ ﻣﻬﺎر ﻧﺰدﯾﮑﯽ ﺑﯿﻦ ﻓﺸﺎر ﺧﻮن 
وﺟﻮد دارد و در 1TAﮔﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎي ﮐﻨﺪﺳﺎرﺗﺎن 
ﺘﯽ اﯾﻦ ﻈﺻﻮرت ﺑﺮوز اﻓﺖ ﻓﺸﺎر ﺧﻮن اﺛﺮات ﻣﺤﺎﻓ
.ﻣﺪاﺧﻠﻪ ﺗﺤﺖ ﺗﺎﺛﯿﺮ ﻗﺮار ﺧﻮاﻫﺪ ﮔﺮﻓﺖ
ﺘﯽ ﻣﻬﺎر ﮔﯿﺮﻧﺪه ﻈﻫﺮ ﭼﻨﺪ ﻣﮑﺎﻧﯿﺴﻢ دﻗﯿﻖ اﺛﺮات ﻣﺤﺎﻓ
ﻣﮑﺎﻧﯿﺴﻤﻬﺎي . ﺑﻄﻮر ﮐﺎﻣﻞ روﺷﻦ ﻧﯿﺴﺖ1TAﻫﺎي 
از اﯾﻦ . ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪﻣﺘﻌﺪدي در اﯾﻦ ﺧﺼﻮص ﻣﻄﺮح 
اﺷﺎره ﮐﺮد ﺟﻤﻠﻪ ﺑﻪ ﺗﺜﺒﯿﺖ ﺧﻮدﺗﻨﻄﯿﻤﯽ ﻋﺮوق ﻣﻐﺰي 
.[51]ﮐﻪ در ﻃﯽ اﯾﺴﮑﻤﯽ ﻣﻐﺰ دﭼﺎر اﺧﺘﻼل ﻣﯽ ﮔﺮدد
اﺛﺮات ﺿﺪ آﭘﻮﭘﺘﻮزﯾﺲ ﻧﯿﺰ ﻣﻤﮑﻦ اﺳﺖ در اﯾﻦ 
ﮐﺎﻫﺶ ﺗﻮﻟﯿﺪ ﻣﺤﺼﻮﻻت . [61]ﺧﺼﻮص ﻣﻄﺮح ﺑﺎﺷﺪ
ﻧﯿﺰ از [ 71]و اﺛﺮات آﻧﺘﯽ اﮐﺴﯿﺪاﻧﯽ [31]ﻓﻌﺎل اﮐﺴﯿﮋن 
ﻫﻤﭽﻨﯿﻦ ﭘﯿﺸﻨﻬﺎد ﺷﺪه . ﻣﮑﺎﻧﯿﺴﻤﻬﺎي ﻣﻄﺮح ﻣﯽ ﺑﺎﺷﻨﺪ
ﺑﻪ دﻧﺒﺎل ﻣﻬﺎر 2TAاﺳﺖ ﺗﺸﺪﯾﺪ ﺗﺤﺮﯾﮏ ﮔﯿﺮﻧﺪ ﻫﺎي 
ﺘﯽ ﻈﻧﯿﺰ ﻣﻤﮑﻦ اﺳﺖ در اﺛﺮات ﻣﺤﺎﻓ1TAﻫﺎي ﮔﯿﺮﻧﺪه
.[81]ﻧﻘﺶ داﺷﺘﻪ ﺑﺎﺷﺪ1TAﻣﻬﺎر ﮔﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎي 
ﻧﺘﯿﺠﻪ ﮔﯿﺮي 
ﻧﺘﺎﯾﺞ اﯾﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻧﺸﺎن داد آﻧﮋﯾﻮﺗﺎﻧﺴﯿﻦ دو از ﻃﺮﯾﻖ 
ﻣﯽ ﺗﻮاﻧﺪ ﻧﻘﺶ ﻣﻬﻤﯽ در اﯾﺠﺎد 1TAﮔﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎي 
ﻫﺎ ﺑﺎ ه ﺿﺎﯾﻌﻪ ﻣﻐﺰي داﺷﺘﻪ ﺑﺎﺷﺪ و ﻣﻬﺎر اﯾﻦ ﮔﯿﺮﻧﺪ
ﻣﯽ ﺗﻮاﻧﺪ ﺿﻤﻦ ﮐﺎﻫﺶ ﺗﺠﻮﯾﺰ درﻣﺎﻧﯽ ﮐﻨﺪﺳﺎرﺗﺎن 
اﺧﺘﻼﻻت ﺣﺮﮐﺘﯽ ﻧﺎﺷﯽ از ﺳﮑﺘﻪ ﻣﻐﺰي را ﺿﺎﯾﻌﻪ ﻣﻐﺰي
.ﺑﻬﺒﻮد ﺑﺨﺸﺪ
يﺎﻫ هﺪﻧﺮﯿﮔ رﺎﻬﻣ ﯽﻧﺎﻣرد تاﺮﺛا ﯽﺳرﺮﺑ                                    ... نارﺎﮑﻤﻫ و رﻮﭙﻫﺎﻨﭘ ﻪﻟاﺪﻤﺣ125
ﯽﻧادرﺪﻗ و ﺮﮑﺸﺗ
 مﻮﻠﻋ هﺎﮕﺸﻧاد زا ﯽﻠﯿﮐو ﻦﯾﺪﺑﺎﻋ ﺮﺘﮐد زا ﻪﻠﯿﺳﻮﻨﯾﺪﺑ
 هﺎﮕﺸﻧاد زا ﺎﯾﺎﮐ ﺖﻤﻬﻣ رﻮﺴﻓوﺮﭘ و نﺎﻨﻤﺳ ﯽﮑﺷﺰﭘ
ﺎﻤﻨﻫار ﺖﻬﺟ ﻪﺑ ﻪﯿﮐﺮﺗ لﻮﺒﻧﺎﺘﺳاﺋ نﺎﺷﺪﻨﻤﺷزرا يﺎﻬﯿ
دﻮﺷ ﯽﻣ يراﺰﮕﺳﺎﭙﺳ و ﺮﮑﺸﺗ.
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